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Creリコンビナーゼが loxP配列に挟まれた領域を切り出す部位特異的遺伝子組み換え反応(Cre-loxPシステ
ム)を取り入れた遺伝子改変動物の作製には、主にマウスが使われてきた。これに対してラットは遺伝子改変
の系統数がまだ少ないものの、生体試料の採取や実験処置がマウスと比較して容易であり、中枢神経系での高
次機能研究においてより複雑な行動実験ができる利点を有する。本研究では、神経科学分野におけるコネクト
ミクス/オプトジェネティクス研究を推進する下記 3系統を作製した。 
1. tdTomato レポーターラット：本系統は Cre 酵素依存的に赤色蛍光タンパク質(tdTomato)を発現する。
Floxed STOPカセット下流に tdTomatoを配置した DNA コンストラクトを 1コピー有する系統を作製し、
AAV2-Creインジェクション、AcGFP-NCreプラスミドの in uteroエレクトロポレーションにより評価を行
った。tdTomatoの発現はインジェクション/エレクトロポレーションのターゲット領域に限局しており、免疫
染色ではCre陽性細胞において細胞質内における tdTomatoの発現が確認された(Ikeda et al., 2015, Igarashi 
et al., 2016)。 
2. Flame rat：tdTomatoレポーター由来受精卵への Cre mRNAインジェクションにより、ユビキタスかつ恒
常的に tdTomatoを発現する新規系統 Flame ratを樹立した(Igarashi et al., 2016)。 
3. ChRFR(C167A)発現ラット：ステップ関数型オプシン(SFO)-Venus を Cre コンディショナルに発現する。
線条体・海馬への AAV2-Cre投与により、インジェクション部位に限局した Venus発現が確認された。大脳
皮質由来初代培養神経細胞を用いたパッチクランプ法によって Venus 陽性細胞の活動を計測すると、光刺激
に同期した脱分極が記録できた(Igarashi et al., 2018 (in revision))。 
以上より、各系統において外因性 Cre酵素存在下で特異的かつ強力に tdTomato/ChR を発現していること
を確認した。汎用性が高く、蛍光で容易に判別できる tdTomatoレポーターラットは、新規 Creドライバーラ
ットの評価を効率化できるだけでなく、生体脳の 3次元形態解析やコネクトミクス研究に最適である。Flame 
ratは、移植細胞・組織の追跡に有用である。SFO発現ラットは特定された神経細胞を微弱な光で活動制御で
きるため、in vivoオプトジェネティクス研究を促進する有力なバイオリソースである。 
